












摂取量が 500 mg以内、激しい運動を行う場合はその 2時間以上前にカフェイン単回摂取量が約 200 mgまでであれば、
安全性の問題は生じていない。エナジードリング（典型例では、2,000 mLボトル中に、カフェイン 300～320 mg、タウリ
ン 4,000 mg、グルクロン酪酸 2,400 mg含有）、あるいはカフェイン 200 mg未満＋アルコール摂取量が 0.65 g/kg（2単位）
未満の摂取なら、カフェインの有害作用はほとんど認められていない。これら複数のデータの総括から、より安全性を考慮





























































































図 1． カフェインの化学構造 
化学式 : C8H10N4O2 
分子量 : 194.19 









コーヒ （ーエスプレッソ） 50 140
コーヒ （ードリップ） 150 135


































































リポビタン D 100 50
デカビタ C 210 21

























































あり、30～120分である（Blanchard and Sawers, 1983）。
吸収後のカフェインは、血液 -脳関門、胎盤関門、血液 -睾
丸関門、乳腺関門を容易に通過する（Weathersbee and 








N-アセチル転換酵素 2も一部関与している（Berthou et al., 
1991; Miners and Birkett, 1996）。血中カフェインの半減期
は、約 4時間といわれているが個人差がみられ、2～8時間
の幅がある（Knutti et al., 1981; Abernethy and Todd, 1985; 
Abernethy et al., 1985; Balogh et al., 1995）。カフェイン
の代謝は濃度に依存した指数関数的であるが（Bonati et 

















個人差の原因となっている（Rasmussen et al., 2002）。
CYP1A2形成遺伝子において、イントロン 1の 734位の
アデニンがシトシンに変化すると酵素活性が低下し、代謝
速度は AA型＞AC型＞CC型になるという（Sachse et al., 
1999; Han et al., 2001）。AA型は 48～40%、CC型とAC型
を合わせと 52～60%であるが（Sachse et al., 1999; Han et 
al., 2001; Cornelis et al., 2006; Wang et al., 2012）、コーヒー
摂取量が多いセルビア人（61%）やオランダ人（54%）では、
AA型の割合が高いことが報告されている（Djordjevic et 
al., 2010; Rodenburg et al., 2012）。









時間に短縮する（Aldridge et al., 1981; Knutti et al., 1982; 
Arnaud, 1993）。この結果は、卵胞ホルモン（女性ホルモン）
であるエストロゲンやゲスタゲンが CYP1A2活性を抑制
することと一致している（Abernethy et al., 1985; Balogh 











et al., 1981; Knutti et al., 1982; Arnaud, 1993）、胎児は長時
間にわたって高濃度のカフェイン、およびその代謝物に






3 mg/kg（42例中 1例）、5 mg/kg（121例中 1例）、15 mg/kg
（40例中 5例）、20 mg/kg（131例中 4例）、30 mg/kg（45例
中 8例）で認められ、刺激に対する過敏反応が 3 mg/kg
（42例中 1例）、5 mg/kg（121例中 2例）、15 mg/kg（40例
中 1例）、20 mg/kg（131例中 2例）、30 mg/kg（45例中 0例）








されるカフェイン量が 1日あたり 150 mgの場合、出生後
4日～19週の乳児におけるカフェイン用量は 0.03および
0.2 mg/kg になると推定されている（Hildebrandt and 
Gundert-Remy, 1983）。
新生児は CYP1A2活性がほぼゼロで、カフェインの半
減期は 50～103 時間とされる（Ginsberg et al., 2004; 
Grosso et al., 2006）。しかし、出生後 3～14ヶ月では 14時
間、5～16ヶ月では 2～3時間に短縮し、このレベルが小児
期を通して継続し、その後、思春期から成人にかけて 4～8
























































































































告されている（Landolt et al., 1995）。一方、100 mg未満で
は睡眠に対して著しい影響を及ぼさないという報告もある





れている（Nawrot et al., 2003; Childs and de Wit, 2006）。






誘発（Childs et al., 2008; Rogers et al., 2010）や不眠誘発
（Retey et al., 2007; Byrne et al., 2012）の個人差と関係し
ている可能性が指摘されている。
小児や思春期児童の行動に及ぼすカフェインの影響に関
する研究報告は非常に多く（Elkins et al., 1981; Rapoport et 
al., 1981a, 1981b, 1984; Baer, 1987; Leviton, 1992; Bernstein 
et al., 1994; Hale et al., 1995; Davis and Osorio, 1998）、






（Elkins et al., 1981; Rapoport et al., 1981b）。
Berstein et al.（1994）は、10歳前後の小児（平均年齢





















Verster et al.（2012）および Benson et al.（2014）は、この
問題について、複数の文献の報告をもとに考察した。取り
上げた文献では、アルコール量 0.65g/kg（アルコール量




Fillmore, 2006; Howland et al., 2011）。カフェイン供給源と
してエナジードリンクが用いられた 2つの研究（Peacock et 
































カフェイン 200～250 mgの 1回摂取は血漿レニン活性、
カテコールアミン濃度、血圧を高め、コーヒー非常習の健
康人において不整脈を誘発する可能性が示唆されている







いる（Nurminen et al., 1999）。
血管機能、血圧
● 1回摂取　Nurminen et al.（1999）は、正常血圧と高血
圧の人を対象に、血圧に及ぼすカフェイン 1回摂取の効果













の上昇が認められている（Hodgson et al., 1999; Lane et al., 
2002; Farag et al., 2005a, 2005b, 2010; Arciero and Ormsbee, 
2009; Worthley et al., 2010; Buscemi et al., 2011）。この効
果は、生理前女性の運動量の減少と逆相関していたが
（Arciero and Ormsbee, 2009）、左心室再分極に及ぼす急性
有害作用（QT間隔の調整不全）にまでは至らなかった





（Papamichael et al., 2005; Buscemi et al., 2010）。カフェ






80 mg、タウリン 1,000 mg、グルクロン酪酸 600 mgを




る（Umemura et al., 2006）。健常人を対象にした研究では、
コーヒーや茶から供給されるカフェイン量に相当する 100
～250 mgにおいて、循環器系に対する有害作用（血圧上昇）
が把握されている（Mahmud and Feely, 2001; Vlachopou-
los et al., 2003, 2006; Hartley et al., 2004; Karatzis et al., 
2005; Swampillai et al., 2006）。カフェインによる昇圧効
果は、エンドセリン活性の刺激を介する血管径の縮小だけ
でなく、心拍出量の増加も関係している可能性があり、







二重盲検試験では、1日 2回、4時間間隔で 200 mgのカフェ
イン摂取を 2日間行った場合、プラセボ投与と比較して、
収縮期血圧は 4 mmHg、拡張期血圧は 3 mmHg上昇して





二重盲険試験を行った。カフェイン 0，100あるいは 200 mg


























































































飲酒後 1時間以内では 2.3倍、1～2時間では 1.6倍で、






















変化はなかった（Armstrong et al., 2005）。同様の結果は、
比較的少量のカフェイン摂取者（1日 100 mg以下）（Silva 




































多湿（70%）下で、カフェイン 5 mg/kg摂取と 20分ごとの
冷水摂取（3 mL/kg）しながらランニングを課した実験でも







との間で差がないとの報告もある（Ely et al., 2011）。
カフェインの利尿効果は、エナジードリンク中の成分で
あるタウリン、グルクロン酪酸などによって修飾されない
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Caffeine Intake in the Daily Life:  
Mechanism of Action and Safety Assessment
Hisashi KURIBARA
Junior College, Tokyo University of Social Welfare, 
2020-1 San’o-cho, Isesaki-city, Gunma 372-0831, Japan
Abstract : Caffeine, a methylxanthine derivative, shows CNS stimulant action and sympathomimetic action on peripheral 
nervous system through blockade of the adenosine receptors. Caffeine has been used in the daily life as a pleasure drug, 
and/or a constituent of “energy drink” and medicines. The purpose of this review was to show the pharmacological effects 
of caffeine, and to assess the harmful effects of caffeine. Single dose of caffeine up to 200 mg and/or daily dose of up to 
500 mg do not give rise to safety concerns under normal environmental conditions. The same amount does (up to 200 mg) 
of caffeine may induce no harmful symptom when consumed longer than 2 hours prior to intense physical exercise. 
The constituents of “energy drinks” (typical concentrations in such beverages of 1L: 300-320 mg of caffeine, 4,000 mg 
of taurine and 2,400 mg/ of D-glucurono-gamma-lactone), as well as alcohol at doses up to about 0.65 g/kg b.w., would 
not affect the safety of single doses of caffeine up to 200 mg. It is therefore considered that, under the normal daily life 
conditions, caffeine intakes, up to 300 mg/kg by adults as a basis of single and/or daily intakes, may derive no safety 
concern.
(Reprint request should be sent to Hisashi Kuribara)
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